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A 20-year-old man with end-stage renal disease was scheduled to have an ABO-incompatible living
kidney transplantation donated by his mother. His complete blood count including differential white blood
cell count was normal before preoperative immunosuppressive therapy including mycophenolate mofetil
(MMF), tacrolimus (FK506), and prednisolone was started 3 weeks before the operation. The dosage of
MMF was initially 2,000 mg/day, but was reduced to 500 mg/day due to diarrhea 10 days before the
operation. He received rituximab 13 days before the operation. The neutrophil (Neu) count was 3,100/μl
a day before the operation. Transplant surgery was finished without any complications. The Neu count
was found to be 300/μl on the day and 80/μl the next day. Granulocyte colony-stimulating factor was
administered daily. Then the Neu count increased to 9,100/μl on postoperative day (POD) 2, and was
maintained within the normal range. MMF was re-started on POD 12. The dosage was 500 mg, and was
increased to 1,000 mg on POD 21. On POD 30 the 12-hr blood concentration of MMF was 117.2 mg×
hr/l, which was almost double the adequate target dose. Then the dosage was reduced to 500 mg. In this
case MMF is the most suspected drug for drug-induced agranulocytosis. Although MMF-induced
neutropenia is frequently observed in transplant recipients, it usually happens three months after
transplantation or later. The present case is a rare case as it occurred on the day of transplantation. The
pharmacokinetics of MMF varies with the individual. Although routine monitoring of blood concentration
of MMF is not recommended, specific attention to prevent overdosage should be given particularly in a
patient presenting possible adverse effects including diarrhea and depilation.
(Hinyokika Kiyo 60 : 275-278, 2014)




















患 者 : 20歳，男性
身長 172 cm，体重 61 kg，BMI 20.6．
既往歴 : 慢性尿細管間質性腎症，高尿酸血症．
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Fig. 1. Neutrophil count of the patient in a 6-week perioperative period. Doses of immunosuppressants are
indicated on the top of the figure.
家族歴 : 特記事項なし
現病歴 : 生来健康で特に異常を指摘されていなかっ








検査値 : WBC 6, 700/ μ l，Neu 3, 300/ μ l，Lymph
2,700/μ l，Hb 11.6 g/dl，Plt 25.4×104 /μ l，AST 1
IU/l，ALT 6 IU/l，Alb 3. 6 g/dl，Cre 16. 9 mg/dl，
CRP 0.1 mg/dl．
経 過 : 術21日前より tacrolimus (FK 506) 6 mg/
day (0. 1 mg/kg/day），mycophenolate mofetil (MMF)
2,000 mg/day，prednisolone (PSL) 25 mg/day を開始
した．FK 506 は血中濃度 8∼12 ng/ml を目標として
用量調整を行った．術13日前に rituximab 300 mg を投
与した．術10日前に下痢が出現し，MMF の副作用と
考え 1,000 mg/day に減量したが症状が軽快しないた
め，翌日に 500 mg/day に減量した．抗体除去のた
め，術 8，6，4日前に 2重濾過膜血漿交換，術 1日
前に単純血漿交換を行った．経過中，汎血球減少を認
め，術前日検査値は WBC 3,700/μl，Neu 3,100/μl，
Lymph 600/μl，Hb 8.0 g/dl，Plt 13.3×104/μl であっ
た (Fig. 1）．手術は特に問題なく終了した．術当日夜
の採血にて WBC 600/μl，Neu 300/μl と低下を認め，
翌日には WBC 300/μ l，Neu 80/μ l とさらに低下し
38.8°C の発熱も認めた．発熱性好中球減少症と診断
し，cefepime を開始すると共に，granulocyte-colony




MMF は休薬とした．術後 3 日目に WBC 11,700/μl
まで回復し，以後正常範囲以下に減少を認めることは
なかった．また貧血，血小板減少の進行も認めなっ
た．術後12日目にMMF 500 mg/day を再開し，術後21




後12時間の薬物血中濃度曲線下面積 AUC (0∼12) は
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117.2 mg×hr/l と目標濃度の約 2 ∼ 4 倍の上昇を認


















る頻度が高いのは MMF と valganciclovir の 2剤であ
る3)．
MMF は mycophenolic adid (MPA) のプロドラック
であり，De novo 系のプリン合成を阻害することによ
り，T， Bリンパ球の DNA 合成を抑制し，免疫抑制
作用を発揮する．特に頻度の高い副作用は消化器症
状，血球減少である4)．MMF による好中球減少症に






した患者の MMF の AUC 平均値が62 mg×hr/l で
あったのに対し，副作用を認めなかった患者の AUC
平均値は 39.8 mg×hr/l であったと報告している．こ
うしたことから MMF の目標血中濃度は 30∼60 mg×
hr/l と設定されるが，本症例では術後 1カ月 (1,000
mg/day) で測定した血中濃度が 117.2 mg×hr/l と目
標血中濃度を大幅に上まわっており，術前の 2,000
mg/day 投与はかなりの高用量であったと考えられ
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